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Цель. Обоснована возможность применения единого методологического подхода к проблемам распознавания
образов и информационного моделирования процесса диагностики различных форм злокачественных опухолей
с помощью CAD-анализа медицинских изображений. Материал и методы. Проведен ретроспективный ана-
лиз историй болезни и результатов сцинтиграфии 168 пациентов с впервые диагностированным диссеминиро-
ванным раком предстательной железы, пролеченных на базе Хабаровского краевого клинического онкологиче-
ского центра в период с 2003 по 2016 год. Рассмотрены оригинальные методологические подходы к изучению
метастатического поражения скелета с использованием компьютерного анализа планарной остеосцинтиграфии.
Результаты. Объем поражений скелета рассчитан с использованием компьютерных систем автоматизирован-
ной диагностики на основе принципов распознавания образов и имеет особенности экспертного анализа. а сте-
пень дифференцировки опухолей не зависят друг от друга и являются предикторами высокого риска смерти у
больных диссеминированным раком предстательной железы. Показана высокая эффективность CAD-анализа
при оценке костного метастатического индекса для данной формы злокачественных опухолей.
Ключевые слова: диссеминированный рак предстательной железы (ДПК), экспертная система, компьютерная
автоматизированная диагностика (САПР), прогностические факторы, индекс костного сканирования (БСИ),
индекс костных метастазов (ИМТ)
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The aim. The possibility of applying a unified methodological approach to the problems of pattern recognition and
information modeling of the process of diagnosis of various forms of malignant tumors with the help of CAD-analysis
of medical images is substantiated. Material and methods. A retrospective analysis of medical histories and results
of scintigraphy from 168 patients with newly diagnosed disseminated prostate cancer treated on the basis of the
Khabarovsk regional clinical Oncology center in the period from 2003 to 2016. Considered original methodological
approaches to the study of metastatic lesion of the skeleton using computer-aided analysis of planar osteoscintigrap-
hy. Results. Volume of lesions of the skeleton were calculated with the use of computer systems for automated diag-
nostics based on the principles of image recognition and has the features of expert analysis. and the degree of tumor
differentiation are independent of each other predictors of high risk of death in patients with disseminated prostate
cancer. The high efficiency of CAD-analysis in the evaluation of bone metastatic index for this form of malignant
advanced tumors is shown.
Key words: disseminated prostate cancer (DPC), expert system, computed automated diagnosis (CAD), prognostic
factors, bone scan index (BSI), bone metastases index (BMI)
Введение. Рак предстательной железы (РПЖ) отно-
сится к тем злокачественным новообразованиям (ЗН),
которые лидируют не только по темпам роста заболе-
ваемости, но и по уровню смертности. По данным миро-
вой статистики, в странах с развитой экономикой стан-
дартизованный показатель заболеваемости еще
в 2004 г. составлял 62, а смертность — 10,6 случая
на 100 000 мужского населения [1]. По уровню заболе-
ваемости в развитых странах РПЖ занимал первое
место среди всех ЗН у мужчин и третье место по уровню
смертности, уступая лишь раку легкого и кишечника [2].
Наиболее низкая заболеваемость — менее 10 случаев
на 100 000 мужского населения — отмечалась в Китае,
Индии и Японии [3]. Среди развитых стран уровни забо-
леваемости РПЖ неодинаковы. С наибольшей частотой
это новообразование встречается в США, Канаде
и скандинавских странах [4, 5]. Смертность от РПЖ
в мире также неодинакова, наиболее высокие уровни
смертности от данной формы ЗН отмечаются в странах
Карибского бассейна и Скандинавии, а наиболее низ-
кие — в Китае и Японии [6].
В последние годы в США по уровню заболеваемо-
сти РПЖ выходит на первое место (30% всех впер-
вые выявленных случаев ЗН у мужчин). При этом
в структуре онкологической смертности мужчин
в США РПЖ занимает второе место — 11%, усту-
пая раку легких и бронхов [7, 8].  На территории
США на локализованные формы приходится до 80%
всех впервые выявленных случаев РПЖ.
Местнораспространенные формы составили 15%,
а диссеминированные — 5% [9]. По данным тех же
авторов, пятилетняя выживаемость достигает более
90% у пациентов с локализованными и местнорас-
пространенными формами, и 31% у пациентов с дис-
семинированным РПЖ (ДРПЖ). РПЖ — заболе-
вание, напрямую связанное с возрастом: по данным
зарубежной литературы, частота РПЖ в популяции
мужчин моложе 40 лет очень низкая, по некоторым
источникам она составляет 1:100 тыс. Существенное
увеличение риска заболевания наблюдается лишь
после 60 лет. При этом на протяжении всей жизни
каждому шестому мужчине может быть установлен
диагноз РПЖ [10]. Рак предстательной железы
(РПЖ) относится к числу тех опухолей, которые оди-
наково метастазируют как гематогенным, так и лим-
фогенным путем. При этом РПЖ метастазирует
в кости чаще, чем любая другая солидная опухоль,
и на момент прогрессирования заболевания поража-
ет скелет у 65–75% мужчин [11]. Среди всех костей
скелета наиболее часто поражаются позвоночник,
кости таза и ребра [12, 13]. Висцеральные метастазы
при РПЖ встречаются реже и наиболее часто лока-
лизуются в печени, легких и плевре [14].
При метастатическом поражении скелета при
РПЖ метастазы чаще носят характер остеобласт-
ных, в отличие от других форм злокачественных
новообразований (рака легкого, почек и молочной
железы), в основном преобладают остеолитические
метастазы [15]. В условиях диссеминированного
процесса объем поражения скелета, в том числе
абсолютное число костных метастазов, является
важным фактором прогноза выживаемости [13, 16].
Таким образом, определение прогностической
значимости объема метастатического поражения
скелета у больных диссеминированным раком пред-
стательной железы с помощью КАД-анализа меди-
цинских изображений, представленных остеосцин-
тиграммами, является актуальной научной и практи-
ческой задачей.
Цель исследования: изучение возможностей ком-
пьютерного автоматизированного анализа сцинти-
графических изображений в задачах прогноза
выживаемости у больных диссеминированным
раком предстательной железы.
Материалы и методы. Исследование проводи-
лось на базе Хабаровского Краевого клинического
центра онкологии (ХККЦО), в него были включены
пациенты, у которых имел место впервые выявлен-
ный диссеминированный рак предстательной желе-
зы (ДРПЖ). Клинические данные были взяты
из архива амбулаторных карт 168 пациентов, обсле-
дованных, лечившихся и наблюдавшихся в ХККЦО
в период с 2003 по 2016 гг., у которых имел место
впервые выявленный диссеминированный рак пред-
стательной железы (T0–4N0–1M1б-1с). Так как
прогноз у пациентов с солитарными и множествен-
ными метастазами в скелет неодинаков, потребова-
лось провести количественную оценку вовлеченно-
сти в патологический процесс костной ткани для
последующей выработки показателя и определения
его взаимосвязей с другими прогностическими фак-
торами [17]. В исследовании интерпретировались
сканограммы больных со скелетными метастазами
рака предстательной железы, выполненные в пла-
нарном режиме на двухдетекторной гамма-камере
Infinia-Hawkeye производства фирмы General
Electrics с применением РФП пирфотех-99mTc.
Планарная остеосцинтиграфия (ОСГ) является
одним из ведущих методов в диагностике костных
метастазов. ОСГ позволяет правильно установить
стадию заболевания, играя важную роль в оценке
динамики ответа опухоли на гормональную терапию
и химиотерапию, позволяет спланировать масштаб
паллиативной лучевой терапии. Эффект ОСГ основан
на накоплении РФП в участках с повышенной остео-
бластической активностью, путем включения послед-
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него в кристаллическую структуру кости, представлен-
ную гидроксиаппатитом. Это позволяет визуализиро-
вать костные метастазы как «горячие очаги» [18].
В качестве РФП в настоящее время используют фос-
фатные соединения, меченные 99mТс (полифосфат,
пирофосфат, дифосфат, метилендифосфат). Данные
соединения накапливаются в костной ткани, преиму-
щественно в остеобластических метастатических оча-
гах, в то время как в остеолитических очагах их акку-
муляция снижается. Чувствительность ОСГ по дан-
ным литературы отличается: по [19], при применении
99mТс Технетрила чувствительность исследования
составляет 46%, а специфичность — 32%, а по дан-
ным работы [20] чувствительность достигала 70%,
а специфичность — 57%. Специфичность метода не
столь высока в связи с тем, что повышение метаболи-
ческой активности остеобластов может быть след-
ствием не только опухолевого, но и воспалительного
процесса или травмы. Проведение ОСГ часто допол-
няется рентгенологическими методами с целью прове-
дения дифференциальной диагностики костных пора-
жений [21, 22]. В частности, отмечено явное преиму-
щество однофотонной эмиссионной томографии,
совмещенной с рентгеновской КТ (ОФЭКТ-SPECT).
Чувствительность данного метода составила 90,5%,
а специфичность — 92,8% [23]. Следует отметить, что
у 30–50% пациентов с позитивной остеосцинтигра-
фией не удается обнаружить каких-либо изменений
при рентгеновском исследовании. Это связано с тем,
что для эффективной диагностики скелетных метаста-
зов рентгенологическими методами необходимо сни-
жение минерализации кости не менее чем на 30%
от нормы. Вместе с тем примерно у 3–5% пациентов
с костными метастазами ОСГ не выявляет данной
патологии. В костных метастазах у этих больных пре-
обладают остеолитические процессы. Такие метастазы
определяются лишь рентгенологическими методами
и МРТ [24].
Последующий анализ сцинтиграфических изобра-
жений проводился с применением КАД-анализа,
основанного на оригинальных авторских концепциях
и обладающего функциями экспертного анализа [25,
26]. В данном случае экспертная система предна-
значена для анализа планарных сцинтиграфических
снимков скелета человека в двух проекциях (передней
и задней), сделанных на одном и том же оборудовании.
Применение одного типа медицинского оборудования
позволяет сократить затраты, связанные с приемом
данных и подготовкой к обработке. Само изображение
такой проекции растровое, каждый пиксель хранит
в себе информацию об интенсивности излучения
в виде 16-битного целого числа, в котором для рас-
сматриваемого оборудования значимыми являются
только первые 12 бит. Каждый пиксель изображения
может быть представлен 4096 уровнями яркости.
Размер кадра изображения 128 в ширину
на 1024 точки по высоте. Таким образом, исходной
информацией для построения системы являются
сцинтиграфические изображения, поступающие для
анализа от медицинского оборудования, а также стан-
дарты и форматы представления изображений.
Изображения, полученные в ходе обследования паци-
ента, хранятся в файлах формата DICOM (Digital
Imaging and Communications in Medicine). Этот фор-
мат является отраслевым стандартом и весьма обши-
рен, но для практического использования примени-
тельно к данному оборудованию, достаточно изучения
несколько его частей. DICOM-файл имеет теговую
структуру с указанием длины данных тега, что позво-
ляет пропускать незнакомые теги, это очень важная
особенность: согласно спецификациям, в формате
могут встречаться пользовательские теги, не входя-
щие в стандарт, поэтому их интерпретация может быть
затруднена, теговая же структура позволяет легко
пропустить такой блок данных. Помимо самих данных
изображения, в файле хранится служебная информа-
ция об обследовании, пациенте, лечащем враче, меди-
цинском учреждении и прочие паспортные данные
обследования, защищенные от несанкционированно-
го доступа средствами DICOM. В рассматриваемом
оборудовании каждый DICOM-файл содержит изоб-
ражения сразу двух проекций тела человека практиче-
ски в полный рост в виде двух кадров: первый кадр —
передняя проекция, второй — задняя (рис. 1).
Апробирование системы КАД-анализа было реа-
лизовано на изучении сцинтиграмм больных с диссе-
минированным раком предстательной железы.
Рассмотрим далее перспективы использования
метода компьютерного автоматизированного анали-
за для повышения эффективности диагностики дис-
семинированного рака предстательной железы.
Принципы построения КАД-системы для ана-
лиза медицинских изображений. Автоматизация
DIAGNOSTIC RADIOLOGY AND RADIOTHERAPY № 1 (10) 2019
76
Рис. 1. Пример сцинтиграфических изображений
процесса медицинской диагностики позволяет повы-
сить жизнеспособность диагностируемых объектов,
сократить число высококвалифицированных специа-
листов и повысить экономические показатели всего
процесса обследования. Исследование структуры
и функциональных особенностей работы современ-
ных специализированных систем для интеллектуаль-
ного анализа и обработки медицинских изображений
показало, что с целью улучшения работы экспертных
систем для обработки медицинских изображений
необходимо создать метод, максимально обеспечи-
вающий автоматизированный выбор преобразования
изображения при оптимальном соотношении крите-
рия «цена — качество» [18, 27]. Важнейшим этапом
практического исследования стала разработка ряда
программных продуктов для построения классифика-
торов распознавания и анализа их эффективности.
Проведенное в работах [26, 28] исследование позво-
лило выделить общие принципы построения КАД-
систем для анализа медицинских изображений.
Подобную систему условно можно разделить
на функциональные блоки, как показано на рис. 2.
Рассмотрим каждую функцию КАД-систем более
подробно. Система должна поддерживать ввод изоб-
ражения как из DICOM-файла, так и из архива [25,
28]. Под этой функцией понимается загрузка изобра-
жения и представление в виде, удобном для дальней-
шей обработки. Далее нужно провести процесс сег-
ментации изображения, если оно еще не обрабатыва-
лось. Этот процесс целесообразно разбить на этапы
оконтуривания скелета и оконтуривания непосред-
ственно самих областей интереса. Затем вычисляют-
ся числовые характеристики областей интереса (ОИ),
они требуются для дальнейшей работы системы.
Обработка полученных областей интереса зависит
от выбора режима работы. В системе используются
два режима обработки областей: режим обучения
и нормальный режим. В нормальном режиме система
классифицирует области по типу «норма/патоло-
гия», используя настроенный заранее классификатор
[29]. Для реализации возможности оперативной
настройки классификатора предусмотрен режим
обучения системы. В этом режиме эксперт оценивает
области интереса и помечает их как входящие или не
входящие в обучающую выборку. Далее на основе
обучающей выборки (в режиме обучения) строится
классификатор. Завершает процесс обработки сохра-
нение результата обработки изображения в архив.
На рис. 2 показано, что почти на каждом этапе обра-
ботки функции системы необходима соответствую-
щая визуализация в виде дружественного графиче-
ского интерфейса. Особо важную роль играет визуа-
лизация изображения во время сегментации,
поскольку необходимо как можно более точно выде-
лить все ОИ, что порой затрудняется плохим каче-
ством изображений. Задача построения комплекса
включает разработку и создание алгоритмических
и программных средств обработки изображений
на каждом этапе, создание средств формирования
изображений (визуализации), обеспечивающих
заданные требования к качеству изображения [30].
Выделение областей интереса. Как правило,
оконтуривание реальных сцинтиграфических изоб-
ражений представляет собой сложную задачу.
Проведенный анализ источников по данному вопро-
су показал, что алгоритма, обеспечивающего хотя
бы удовлетворительное по качеству автоматическое
оконтуривание скелета на планарных сцинтиграфи-
ческих снимках, на данный момент не существует.
Это объясняется большой сложностью такого объ-
екта для оконтуривания подчас даже для специали-
ста. Наиболее полно вопрос оценки качества таких
изображений освещен в работах [25, 31, 32]. 
Сцинтиграфические изображения, как правило,
весьма неоднородны. Причина такой неоднородно-
сти кроется в том, что различные участки костной
и других тканей по-разному накапливают РФП,
вследствие чего на изображении получается не
однородное изображение скелета, а только его части
с различной яркостью. Серьезной помехой также
является наличие радиофармпрепарата и в других
органах, что хорошо заметно на рис. 3, где представ-
лены средняя по качеству сцинтиграмма, а также
результаты ее бинаризации с различными значения-
ми порога. Как показано на рис. 3, при различных
значениях порога либо теряется часть скелета, либо
появляются помехи в виде тканей других органов,
также захвативших некоторую дозу РФП.
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Рис. 2. Схема работы КАД-системы
Итак, применение известных методов автоматиче-
ской сегментации не дает приемлемого результата
в решении задач диагностики. Ввиду такой особенно-
сти сцинтиграмм для выделения ОИ скелета часто
применяется ручное оконтуривание. Сегментация
очагов проводится двумя способами: автоматическим
и ручным. Автоматическая сегментация в этом случае
основана на пороговом методе [33, 34]. Вычисляется
средняя яркость и стандартное отклонение яркости
в изображении скелета. Далее задается порог:
Thr=Z+kz, (1)
где Z — средняя яркость очага, z — стандартное
отклонение яркости в очаге, k≥1  — параметр сег-
ментации.
После вычисления порога каждый пиксель скеле-
та соотносится к очагу в том случае, если его яркость
больше порога, в противном случае пиксель счита-
ется фоном. Попутно идет процесс выращивания
областей с вычислением их площади, и в итоге для
рассмотрения остаются лишь области, площадь
которых больше заданного минимального порога
Smin. В большинстве случаев такой алгоритм сег-
ментации дает положительные результаты. Однако
в силу особенностей сцинтиграфических изображе-
ний иногда алгоритм всё же дает сбои, и для таких
случаев введена возможность ручной сегментации.
Полученные области можно хранить и обрабаты-
вать двумя способами: как векторную границу обла-
сти и в виде битовой маски. Конкретный способ
выбирается при реализации экспертной систе-
мы [29, 31].
Параметрическое описание областей интере-
са. После выделения ОИ требуется вычислить их
числовые характеристики, составляющие признако-
вое пространство, необходимое для последующей
работы классификатора. В качестве числовых
характеристик были использованы гистограммные,
текстурные и морфометрические параметры ОИ.
Используемые в системе гистограммные параметры
приведены в работе [18].
Построение классификатора. В нашем случае
в качестве основного метода реализации классифика-
тора используется метод опорных векторов [35],
а в качестве вспомогательного — нелинейный класси-
фикатор, настроенный генетическим алгоритмом [29].
Применение двух типов классификаторов обусловле-
но тем, что основной классификатор линеен, а линей-
ная разделимость обучающей выборки не гарантиру-
ется, вследствие чего классификация этим методом
может иметь слишком большую погрешность. Для
сравнения работы линейного и нелинейного класси-
фикаторов было решено реализовать второй — нели-
нейный классификатор, обучаемый эволюционным
(генетическим) алгоритмом. В роли признакового
пространства выступают числовые характеристики
областей интереса. Каждая область интереса пред-
ставляет собой n-мерный вектор данного простран-
ства. Для реализации метода опорных векторов
необходимо построить на основе обучающей выборки
линейную разделяющую гиперплоскость [33].
Результаты и их обсуждение. Проведен ретро-
спективный анализ архивных электронных сцинти-
графических изображений 168 пациентов с ДРПЖ.
При изучении архива сканограмм (передних и задних)
предварительно двумя опытными врачами-радиоло-
гами визуально определялись очаги гиперфиксации
(ОГФ) РФП, которые разделялись на патологические
(метастатические) и непатологические. Интер пре та -
ция сцинтиграфических изображений проводилась
с перемещением изображений в компьютерную при-
кладную программу — экспертную систему автомати-
зированной компьютерной диагностики (САКД) ске-
летных метастазов по данным планарной сцинтигра-
фии, являющуюся разновидностью КАД-анализа
и адаптированной к среде MATLAB [26, 31].
Использование в экспертной системе порогового
метода обосновывается спецификой задачи: области
гиперфиксации на изображении выглядят светлыми
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Рис. 3. Неравномерность распределения РФП в тканях и скелете
пятнами и хорошо выделяются данным методом, при
определенных несложных настройках. Применение
более сложных методов является в данном случае
неоправданным из-за зашумленности сцинтиграфи-
ческих снимков и возможно только с использованием
предварительной фильтрации, что значительно
усложняет систему. Полученный опыт применения
классического порогового метода сегментации позво-
лил выявить его недостатки:
1) выделение ложных областей — малых групп
или отдельно стоящих пикселей;
2) крайне неоднородная структура полученных
областей, образующаяся ввиду неоднородности рас-
пределения препарата в костной ткани.
Для устранения первого недостатка был введен
параметр, определяющий минимальную площадь
области Smin, вводимый оператором. Теперь в ходе
выращивания области считается ее площадь. Если
после завершения выращивания ее площадь оказы-
вается менее данного параметра, то область счита-
ется помехой и в дальнейшей работе системы уча-
стия не принимает. Бороться, со вторым недостат-
ком было решено путем применения усредняющего
фильтра в окне 3×3 к изображению, непосредствен-
но перед сегментацией. В итоге качество получен-
ных данным алгоритмом ОИ возросло. Оценить
качество полученных контуров можно по рис. 4 —
на увеличенной в 4 раза части хорошо заметна
неоднородность яркости, однако контур достаточно
точный и гладкий.
Разработанный метод позволяет сегментировать
большинство областей. Однако бывают случаи,
когда он в силу малой контрастности области инте-
реса не срабатывает, и тогда оператор имеет воз-
можность вручную выделить интересующую его
область. Обобщая полученный опыт оконтурива-
ния, можно выделить следующие положения: для
выделения контура скелета на сцинтиграмме наибо-
лее приемлем ручной способ оконтуривания; способ
хранения областей в виде масок является для данной
задачи оптимальным по временным затратам и удоб-
ству дальнейшей обработки; примененный метод
сегментирования ОГФ РФП в большинстве случаев
дает хорошие результаты, там же, где результаты
неудовлетворительны, оператор может применить
либо более тонкую настройку параметров либо руч-
ное оконтуривание.
Выбор методов построения классификато-
ров. Следующим этапом исследования был поиск
подходящей для решения задачи классифицирующей
функции, или классификатора. Варианты построе-
ния классификаторов были рассмотрены в работах
[25, 29]. Метод опорных векторов нашел широкое
применение именно в задачах бинарной классифика-
ции, что послужило одним из аргументов для приме-
нения к задаче именно его. Суть классического мето-
да опорных векторов заключается в поиске опти-
мальной гиперплоскости, разделяющей вектора
(объекты) в признаковом пространстве. Необходимо
вычислить коэффициенты данной плоскости или,
иными словами, настроить классификатор.
Процесс классификации отражает следующее
выражение:
a(x)=sign(‹w, x›–w0), (2)
где x — вектор признаков классифицируемого объ-
екта, w — вектор коэффициентов гиперплоскости,
w0 — порог. Данный классификатор позволяет
отнести объект интереса x либо к классу «норма»
(a(х)=1), либо к классу «патология» (a(х)=–1).
В качестве порога w0 обычно берется среднее или
медиана скалярного произведения ‹w, x› всех
обучающих векторов. Среди множества методов
настройки метода опорных векторов был выбран
вариант, обладающий следующими достоинствами:
высокое быстродействие; возможность перена-
стройки классификатора по ходу появления новых
обучающих примеров; экономный расход памяти.
Кроме того, метод опорных векторов для бинарной
классификации по принципу «норма/патология»
является линейным. Это не позволяет гарантиро-
вать линейную разделимость обучающей выборки,
ввиду чего было принято решение реализовать
такой классификатор, а настройку его параметров
доверить эволюционному алгоритму.
Следует отметить, что использование только
настраиваемого эволюционным алгоритмом класси-
фикатора — процесс, довольно требовательный как
ресурсу памяти, так и к вычислительной мощности.
Данные недостатки были выявлены в ходе экспери-
ментов. Так, если задать количество поколений более
100 при использовании всех 45 параметров, то время
настройки классификатора на вычислительной
машине с процессором AthlonIIx3@3000МГц зани-
мает десятки минут.
Именно поэтому данный алгоритм не позволяет
подстраивать классификатор в динамике, что лиша-
ет экспертную систему полезной потенциальной
возможности обучения в режиме реального време-
ни. Таким образом, классификатор, настраиваемый
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Рис. 4. Результат работы алгоритма выделения
 областей интереса
генетическим алгоритмом, в данном случае исполь-
зовался только для эксперимента. Была использо-
вана следующая классифицирующая функция:
f(x)=‹Ax, x›+‹b, x›, (3)
где x — вектор признаков классифицируемого объ-
екта, А — матрица коэффициентов, b — вектор
коэффициентов. Классификация осуществляется
согласно описанию в работах [29, 31].
Здесь используется выражение:
a(x)=sign(f(x)), (4)
Значения данного классификатора совпадают
с соответствующими значениями классификатора
на базе метода опорных векторов (+1 — «норма»,
–1 — «патология»). Матрица и вектор коэффици-
ентов являются настраиваемыми параметрами алго-
ритма.
Для практической реализации описанных выше
задач в виде программного комплекса в среде про-
граммирования Delphi 7 на языке высокого уровня
Object Pascal было создано несколько программных
продуктов, работающих под управлением Windows
версий 2000 и выше. Прежде всего было разработа-
но основное приложение, в задачу которого входили
загрузка исходных изображений, их обработка экс-
пертом и сохранение полученных результатов
в архиве программы (рис. 5).
Программный продукт позволяет загружать изоб-
ражения сцинтиграмм в формате DICOM.
Обработка обеспечивает: возможность увеличения
изображения в 2, 4, 6 или 8 раз; настройку его ярко-
сти и контрастности; ручное выделение контура ске-
лета и областей интереса на передней и задней про-
екциях; выбор экспертом локализации для каждой
области интереса; оценку экспертом полученных
областей интереса по принципу «норма/патоло-
гия», а также формирование обучающей и тестовой
выборки. Для экономии памяти данные в архиве
хранятся в сжатом виде. Далее было создано прило-
жение, позволяющее загружать примеры из архива
и вычислять числовые характеристики ОИ, а также
сохранять полученные наборы векторов. Данное
приложение способно сохранять наборы векторов
либо в файл формата CSV (Comma-Separated
Values — значения, разделенные запятыми) — для
обработки табличным процессором Microsoft Excel
(или аналогичным), либо в специальный файл для
дальнейшего построения классификаторов.
Последним этапом практического исследования
была разработка ряда программных продуктов для
построения классификаторов и анализа их эффектив-
ности. Основными оценочными параметрами класси-
фикаторов служат частота верной классификации
и характеристики ROC-кривой. Предусмотрена воз-
можность отключения некоторых параметров для
анализа оказываемого ими влияния на качество клас-
сификатора. Приложения позволяют проводить
построение классификаторов отдельно для каждой
локализации очага интереса. Изначально для класси-
фикации предполагалось использовать все 45 пара-
метров признакового пространства. Однако в ходе
исследований было выявлено, что классификаторы
проявляют различную чувствительность по отноше-
нию к наборам параметров. Так, использование неко-
торых параметров приводило к ухудшению качества
классификаторов, а их исключение, наоборот —
к улучшению.
Подбор числовых параметров областей инте-
реса. После получения масок областей необходимо
рассчитать их числовые параметры, выявив наибо-
лее приемлемые из них для создания признакового
пространства. Было решено выбрать в качестве
параметров следующие группы: гистограммные,
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Рис. 5. Окно основного приложения экспертной системы
текстурные и морфометрические. Главным критери-
ем при выборе параметров была их информатив-
ность. Классифи ка тор, построенный на основе этих
наборов гистограммных и текстурных параметров,
давал частоту верного распознавания на уровне
0,65–0,67 для передних и задних проекций.
Использование морфометрических параметров поз-
волило увеличить процент верного распознавания
до 0,7–0,72. Для визуальной обучающей выборки
в среде Delphi7 на языке Object Pascal была создана
программа, визуализирующая параметры в виде
точечной диаграммы. На рис. 6 показана диаграмма
средней яркости (ось абсцисс) более чем для 1200
очагов передней проекции.
В ходе исследования было обнаружено, что очаги
гиперфиксации передних сцинтиграмм со средней
яркостью более 70 всегда являются патологически-
ми. Данный факт установлен только для используе-
мого в исследованиях оборудования и в случае дру-
гого не гарантируется. Можно предположить, что
если нормировать данный параметр, то при удачной
нормировке мы получим инвариантность его значе-
ния по отношению к оборудованию и проекции,
однако это предположение требует дальнейших
исследований. Для других числовых параметров экс-
перимент не выявил столь четкой границы.
Так, в основном по значению конкретного параметра
нельзя сделать заключение о здоровье или патоло-
гии очага — значения числовых параметров здоро-
вых и патологических очагов обучающей выборки
сильно перемешаны. На рис. 7 это утверждение
иллюстрируется на примере коэффициента углова-
тости границы очага (ось абсцисс значение парамет-
ра) для более чем 1200 очагов передней проекции.
Итак, для распознавания очагов по принципу
«норма/патология» наиболее информативными
оказались гистограммные и текстурные параметры,
однако точность классификатора улучшается с вве-
дением морфометрических параметров. По распре-
делению значений отдельных параметров в общем
случае классифицировать очаг нельзя.
Диагностика скелетных метастазов при ДРПЖ,
даже при нынешних информационных технологиях,
является сложной задачей, качество решения кото-
рой напрямую зависит как от квалификации специа-
листа, так и от пресловутого человеческого фактора.
И поэтому наличие экспертной системы (или КАД-
системы), которая, если не сделает всю работу
за специалиста, то хотя бы привлечет его внимание
к тому или иному очагу гиперфиксации (ОГФ) РФП,
крайне желательно. Правильно построенная систе-
ма может повысить качество диагностики, так
по данным [36], применение подобных систем
в области маммографии позволяет повысить точ-
ность диагностики на 20%. Анализ литературы
показал, что на данный момент работ по созданию
КАД-систем для анализа планарных сцинтиграмм
крайне мало, и они носят скорее исследовательский
характер [37–39]. Таким образом, задача построе-
ния КАД-системы для анализа планарных сцинти-
грамм скелета решена не до конца.
Известно, что скелет — основная зона первона-
чального метастатического поражения при диссеми-
нации РПЖ, поэтому очень важной научной и кли-
нической задачей является оценка объема метаста-
тического поражения скелета как фактора прогноза,
влияющего на выживаемость у больных с диссеми-
нированным РПЖ. Не менее важной задачей
является изучение совместного влияния фактора
объема метастатического поражения скелета и дру-
гих факторов прогноза на выживаемость больных
диссеминированным РПЖ. Определение объема
метастатического поражения скелета основывается
на углубленном анализе остеосцинтиграмм. При
этом особое значение в решении данной задачи при-
обретают программы анализа медицинских изобра-
жений — программы КАД-анализа.
В нашем исследовании для оценки объема мета-
статического поражения скелета использована ори-
гинальная программа КАД-анализа, созданная
на математико-статистических принципах распозна-
вания образов [25, 28, 31]. Используемый в про-
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Рис. 6. Диаграмма распределения очагов по средней
яркости для передних проекций
Рис. 7. Диаграмма распределения очагов передней про-
екции по величине коэффициента угловатости границы
грамме принцип расчета объема метастатического
поражения скелета на основе КАД-анализа имеет
существенные отличия от известного метода расчета
BSI, описанного К. Shahgeldi [40], основанного
на принципе определения долей площади отдельных
костей в общей площади скелета. Однако такая
методика имеет существенные сложности в ее
выполнении, а результаты анализа являются в опре-
деленной степени субъективным, так как отдельные
ОГФ на остеосцинтиграммах по-разному распо-
знаются экспертами. В использованной нами мето-
дике объем метастатического поражения опреде-
ляется без учета удельного веса кости в общей массе
скелета, что существенно упрощает весь ход расче-
тов. Автоматическая сегментация ОГФ РФП, расчет
их гистограммных, морфометрических и текстурных
параметров, автоматическое распознавание на осно-
ве метода опорных векторов существенно минимизи-
рует субъективный фактор и делает результаты тако-
го анализа воспроизводимыми в условиях различных
радиологических отделений [32, 41]. Следует напом-
нить, что объем метастатического поражения скелета
у больных диссеминированным РПЖ оценивался
с помощью так называемого костно-метастатическо-
го индекса, являющегося процентным отношением
площади метастатических очагов к общей площади
скелета на планарной остеосцинтиграмме.
В основу экспертной компьютерной системы
положена автоматическая система распознавания
очагов патологической гиперфиксации радиофарм-
препарата (РФП) на сцинтиграммах с использова-
нием классификатора методом опорных векторов,
с последующим разделением ОГФ на патологиче-
ские «метастатические» и непатологические «неме-
тастатические» [22, 28, 32]. Алгоритм использова-
ния САКД предполагает выполнение нескольких
шагов, таких как сегментация изображения, расчет
диагностических признаков в новой выборке объ-
ектов, применение классификатора к этой выборке
объектов и расчет надежности классификатора
по отношению к данной выборке [29]. С помощью
экспертной системы разработан и программно внед-
рен количественный показатель, оценивающий пло-
щадь метастатического поражения скелета, извест-
ный как костно-метастатический индекс (КМИ).
КМИ рассчитывается по формуле:
(∑Spat (ant)+∑Spat (post))
КМИ=————————————— ×100%, (5)
(Sскел (ant)+Sскел(post))
где Spat — площадь патологических очагов гипер-
фиксации РФП передних (ant) и задних (post) сцин-
тиграмм; Sскел — площадь скелета передних (ant)
и задних (post) сцинтиграмм.
Выявлено, что костный метастатический индекс
и степень дифференцировки опухоли являются
основными факторами прогноза у больных с диссе-
минированным раком предстательной железы.
Другие факторы прогноза, такие как уровень про-
статического специфического антигена (ПСА), воз-
раст, объем предстательной железы и уровень тесто-
стерона в крови, в присутствии объема метастатиче-
ского поражения скелета на выживаемость не
влияют. Анализ выживаемости больных с диссеми-
нированным раком предстательной железы на осно-
ве метода Каплан–Майера показал, что объем
метастатического поражения скелета, выраженный
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Рис. 8. Определение костно-метастатического индекса на планарных остеосцинтиграмах: а — передняя
проекция; б — задняя проекция
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в костном метастатическом индексе, оказывает
обратно пропорциональное влияние на выживае-
мость подобных пациентов. КАД-анализ планарных
сканограмм скелета у пациентов с ДРПЖ позволяет
повысить диагностическую значимость метода
остеосцинтиграфии. При этом следует выделять
прогностические группы больных с ДРПЖ по пока-
зателю КМИ до 1%, от 1% до 10% и свыше 10%.
Поскольку количественная оценка костных метаста-
зов является достаточно трудоемкой задачей, осо-
бенно при наличии множественных костных мета-
стазов, одним из важных критериев является время,
затрачиваемое на оценку сцинтиграмм. Так, по дан-
ным работы [42], у врача, впервые рассчитывающе-
го BSI (bone scan index — индекс костного сканиро-
вания — количественный показатель вовлеченности
скелета в опухолевый процесс) [43–45], время ана-
лиза одной сцинтиграммы может превышать 1 час.
Так как эта методика полуавтоматическая и техниче-
ски сложная, требуется много времени для «ручно-
го» выделения зоны интереса — ROI (region of inte-
rest), врачом-радиологом [46].
Применение КАД-анализа при оценке числа
костных очагов при достаточном опыте врача позво-
ляет сократить время, затрачиваемое на расчет BSI
(ИКС), вдвое — до 30 мин [47]. Использование
нашей экспертной системы (рис. 8) сокращает под-
счет КМИ до значений менее 0,5 с [41]. На рис. 8
приведен пример применения программы КАД-ана-
лиза в автоматизированном режиме, с помощью
которой произведен расчет костно-метастатического
индекса (КМИ), составивший 13,1%. Как видно
на рис. 8, у пациента имелось множественное мета-
статическое поражение скелета.
Таким образом, проведенное исследование свиде-
тельствует о том, что фактор объема метастатиче-
ского поражения скелета, выраженного в КМИ,
в сочетании с низкой степенью дифференцировки
опухоли оказывают наибольшее влияние на выжи-
ваемость больных диссеминированным РПЖ,
по сравнению с такими факторами прогноза, как
возраст, уровень тестостерона, уровня ПСА.
Заключение. На основе метода опорных векто-
ров были построены классификаторы без учета
локализации с относительной частотой верных клас-
сификаций 0,714 и 0,782 для передних и задних про-
екций соответственно, которые можно использовать
для построения КАД-системы, и при этом ее каче-
ство будет удовлетворительным. На базе метода
опорных векторов были построены классификаторы
для различных анатомических локализаций, кото-
рые показали высокий потенциал, однако пол-
ностью его раскрыть не позволил недостаток
обучающих примеров по ряду локализаций, поэтому
требуются дальнейшие практические исследования.
Наиболее перспективными для построения КАД-
системы для анализа планарных сцинтиграмм ске-
лета на данный момент можно считать классифика-
торы с привязкой к анатомическим зонам, но для их
настройки необходимо больше обучающих и тесто-
вых примеров. Анализ результатов обработки КАД-
системой сцинтиграмм скелетов реальных пациен-
тов с визуальной оценкой качества изображений (от
хорошего до плохого) не позволил установить явную
зависимость результатов классификации от визуаль-
ного качества изображений. Анализ приведенных
примеров показал, что классификатор B4 задних
проекций проявляет склонность к ложноположи-
тельным исходам. Оценка частоты верной класси-
фикации рассмотренных примеров очень разная
и составляет от 0,32 до 1, что позволяет сделать
вывод о выборе правильной концепции данной
КАД-системы. Значения функции уверенности были
наибольшими в случае верно классифицированных
очагов, и наоборот, в случае ошибки классификации
преимущественно низкими, что говорит о ее практи-
ческой применимости для эффективной оценки
качества классификации ОИ. В результате прове-
денных исследований с помощью экспертной КАД-
системы была создана авторская методика опреде-
ления объема метастатического поражения скелета,
как наиболее значимого фактора прогноза у боль-
ных с диссеминированным раком предстательной
железы (ДРПЖ), выражаемого в костно-метастати-
ческом индексе (КМИ), и влияния его на выживае-
мость. В целом система показала хороший резуль-
тат, однако для внедрения в учреждения здравоохра-
нения требует дальнейшего совершенствования.
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